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  ﻫﺎي ﻛﻠﻴﻨﻴﻜﻲ ﺟﺪا ﺷﺪه از ﻧﻤﻮﻧﻪ
  
  
  
*
 Iﻧﮋاد ﻳﺎنداﺰدﻛﺘﺮ ﻗﺮﺑﺎن ﺑﻬ
  IIﻋﺒﺎس ﻋﺒﺪاﻟﻠﻬﻲ
  IIIﻴﺮاﻳﻪﭘدﻛﺘﺮ ﺷﻬﻴﻦ ﻧﺠﺎر 
  VIﻫﻤﺎ ﻓﺮوﻫﺶ ﺗﻬﺮاﻧﻲ
  ﭼﻜﻴﺪه
ﺧـﺼﻮص در ﺑﻴﻤـﺎران ﺑـﺴﺘﺮي در ﺑﻴﻤﺎرﺳـﺘﺎن ﺑـﻪ  ﻪا ﺑز ﺗﺮﻳﻦ ﻋﻮاﻣﻞ ﻋﻔﻮﻧﺖ ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ، ﻳﻜﻲ از ﻣﻬﻢ :زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف 
ﻫـﺎي داروﻳـﻲ ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﻣـﻮرد ﺗﻮﺟـﻪ ﻗـﺮار ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ از دﺳﺘﻪ وﻳﮋه ﺑﻪ ﭼﻨﺪﻳﻦ آﻧﺘﻲ  ﻪاﺧﻴﺮا ًﻣﻘﺎوﻣﺖ داروﻳﻲ آن، ﺑ . رودﺷﻤﺎر ﻣﻲ 
ﺑﻲ ﻫﺪف از اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ، ارزﻳـﺎ . آﻳﺪاي اﺳﺖ ﻛﻪ از ﻋﻮاﻣﻞ وﻳﺮوﻻﻧﺲ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﺑﻪ ﺣﺴﺎب ﻣﻲ ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ ﻛﻪ اﻳﻦ ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﺑﻪ ﮔﻮﻧﻪ 
  .ﻫﺎي ﻛﻠﻴﻨﻴﻜﻲ اﺳﺖ ﻫﺎي ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﭼﻨﺪ ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ ﺟﺪا ﺷﺪه از ﻧﻤﻮﻧﻪ در ﺳﻮﻳﻪ epyt-m-xtc-albژن 
 ﻣـﻮرد ﻛﻠﺒـﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ از 082ﺑﺎﺷـﺪ،  ﻣـﻲ  ﺗﺤﻠﻴﻠـﻲ – در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻛﻪ از اﻧـﻮاع ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﻣﻘﻄﻌـﻲ :روش ﺑﺮرﺳﻲ 
، tset-E ﺑﺮرﺳـﻲ ﺷـﺪ؛ ﺳـﭙﺲ ﺗﻮﺳـﻂ روش ﻫﺎ اﺑﺘﺪا ﺑﺎ روش اﻧﺘﺸﺎر از دﻳﺴﻚ، ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ داروﻳﻲ آن . ﺑﻴﻤﺎران ﺟﺪا ﺷﺪ 
 ﺟﻬﺖ LBSEي ﻫﺎ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از دﻳﺴﻚ. ﻮارد ﻣﻘﺎوم ﺗﻌﻴﻴﻦ ﮔﺮدﻳﺪ ﻣ )CIM( noiartnecnoC yrotibihnI muminiM
 وﺟﻮد ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎز وﺳﻴﻊ اﻟﻄﻴﻒ در اﻧـﻮاع ﻣﻘـﺎوم ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺷـﺪ؛ اﻳـﻦ ،csiD elbuoDﺑﺮرﺳﻲ آﻧﺰﻳﻢ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎز ﺑﻪ روش 
آوري ﺷﺪه ﺗﻮﺳـﻂ  ﻋﺎت ﺟﻤﻊاﻃﻼ در ﻧﻬﺎﻳﺖ، . ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪRCPه از روش  در ﻧﻬﺎﻳﺖ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎد ﻫﺎ ﻣﻘﺎوﻣﺖ
  .ﻣﻮرد ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ  SSPS آﻣﺎري ﻧﺮم اﻓﺰار
 اﻳﺰوﻟـﻪ 04داراي ﻣﻘﺎوﻣﺖ داروﻳﻲ ﭼﻨﺪﮔﺎﻧـﻪ ﺑﻮدﻧـﺪ؛ از اﻳـﻦ ﻣﻴـﺎن %( 22/41) ﻣﻮرد 26، ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﻣﻮرد 082از : ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
 ﺑـﺮاي اﺛﺒـﺎت csid elbuoD ﻫﺎ در ﺑﺮرﺳﻲ ﺑـﺎ روش  ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ، ﻫﻤﮕﻲ اﻳﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ. ﻫﺎي ﻣﺼﺮﻓﻲ ﻣﻘﺎوم ﺑﻮدﻧﺪ ﻤﺎﻣﺎ ًﺑﻪ ﺳﻔﺎﻟﻮﺳﭙﻮرﻳﻦﺗ
  . ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ)gnicneuqeS( و ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ RCPاﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ، در ﻧﻬﺎﻳﺖ ﺗﻮﺳﻂ روش .  ﻣﺜﺒﺖ ﺑﻮدﻧﺪLBSEوﺟﻮد 
ا ﺷﺪه و اﺛﺒﺎت وﺟﻮد ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎز وﺳﻴﻊ اﻟﻄﻴـﻒ در ﻣﻘﺎوﻣﺖ در ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﺟﺪ % 22/41 ﺟﺪاﺳﺎزي :ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
  .ﺳﺎزد  ﻣﻲﺧﺎﻃﺮﻧﺸﺎنرا ي وﺳﻴﻊ اﻟﻄﻴﻒ ﻫﺎ اﻧﻮاع ﻣﻘﺎوم، ﺗﻮﺟﻪ وﻳﮋه ﺑﻪ ﻣﺼﺮف ﺳﻔﺎﻟﻮﺳﭙﻮرﻳﻦ
  
  M-XTC آﻧﺰﻳﻢ ـ4   ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﭼﻨﺪ داروﻳﻲـ3   ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫﺎي وﺳﻴﻊ اﻟﻄﻴﻒـ2   ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪـ1 :ﻫﺎ ﻛﻠﻴﺪواژه
  
  
  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ي ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎم، ﺣﺘﻲ ﭘﻴﺶ ﻫﺎ ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ آﻧﺘﻲﻣﻘﺎوﻣﺖ در ﺑﺮاﺑﺮ 
. (1)ﻫـﺎ آﻏـﺎز ﮔﺮدﻳـﺪه ﺑـﻮد ش ﻛـﺎرﺑﺮد آن از ﻛﺸﻒ و ﮔﺴﺘﺮ 
ي ﮔﺮم ﻣﻨﻔـﻲ ﻳﻌﻨـﻲ ﻫﺎاوﻟﻴﻦ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎز ﻣﻮﺟﻮد در ﺑﺎﻛﺘﺮي 
، در اواﻳـ ــﻞ (areinomeTاﺑﺘـ ــﺪاي ﻧـ ــﺎم ﺑﻴﻤـ ــﺎر ) 1-MET
 ﺗﻨﻬﺎ ﭘـﺲ از ﮔﺬﺷـﺖ ﭼﻨـﺪ . ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳﺪ 0691ﻫﺎي  ﺳﺎل
ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣـﺎز ﺳـﺎل از زﻣـﺎن ﻣـﺸﺎﻫﺪه اﻳـﻦ اﻳﺰوﻟـﻪ، وﺟـﻮد 
 در ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ ﺟﻬﺎن ﮔﺰارش ﮔﺮدﻳـﺪ و اﻣـﺮوزه آن 1-MET
ﻫ ــﺎي ﺧ ــﺎﻧﻮاده اﻧﺘﺮوﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﺳ ــﻪ  ﻪﮔﻮﻧ ــ را در ﺑ ــﺴﻴﺎري از
  راﻳـــﺞ دﻳﮕـــﺮي ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣـــﺎز. (3و2)ﺗـــﻮان ﻳﺎﻓـــﺖ ﻣـــﻲ
   1-VHSﺷـ ــﻮد،   ﻣـ ــﻲدر ﻛﻠﺒـ ــﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﻳﺎﻓـ ــﺖ  ﻛـ ــﻪ
  
  
 در 1-VHSاﺳ ــﺖ؛ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣ ــﺎز ( elbairaV lyrdyhploS)
ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻛﺮوﻣـﻮزوﻣﻲ ي ﻫﺎاﻛﺜﺮ اﻳﺰوﻟﻪ 
  (5و4)ﺷﻮد  ﻣﻲﻛﺪ
ﻫﺎي ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎم ﺟﺪﻳﺪ ﺑﺴﻴﺎري  ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ ﺳﺎل ﮔﺬﺷﺘﻪ، آﻧﺘﻲ 02ﻃﻲ 
ﻫـﺎي ﻫﻴـﺪروﻟﻴﺰي ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫـﺎ ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪﻧﺪ ﻛـﻪ در ﺑﺮاﺑـﺮ ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ 
ﻛـﺎرﮔﻴﺮي ﻫـﺮ ﮔـﺮوه ﺟﺪﻳـﺪ ﺟﻬـﺖ درﻣـﺎن  ﻪﻣﻘﺎوم ﺑﻮدﻧﺪ؛ اﻣﺎ ﺑﺎ ﺑ ـ
ﺪﻧﺪ ﻛﻪ ﻧﺴﺒﺖ ﺑـﻪ آن آﻣﺑﻴﻤﺎران، ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪي ﺑﻮﺟﻮد ﻣﻲ 
اﺣﺘﻤﺎﻻ ًﻣﺼﺮف ﺑﻴﺶ . دادﻧﺪﮔﺮوه ﺟﺪﻳﺪ داروﻫﺎ ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ 
ﻫـﺎي ﺟﺪﻳـﺪ ﺟﻬـﺖ درﻣـﺎن ﺑﻴﻤـﺎران و ﻓـﺸﺎر ﺑﻴﻮﺗﻴـﻚ از ﺣﺪ آﻧﺘـﻲ 
  اﻧﺘﺨـﺎﺑﻲ ﺑـﺮ ﺑـﺎﻛﺘﺮي، ﺑـﺮ ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫـﺎي ﺟﺪﻳـﺪ ﺗﻮﺳـﻂ 
ﻧـﮋاد و ﺷﻨﺎﺳـﻲ ﺑـﻪ راﻫﻨﻤـﺎﻳﻲ دﻛﺘـﺮ ﻗﺮﺑـﺎن ﺑﻬﺰادﻳـﺎن ﺎرﺷﻨﺎﺳﻲ ارﺷﺪ ﺑـﺎﻛﺘﺮي آﻗﺎي ﻋﺒﺎس ﻋﺒﺪاﻟﻠﻬﻲ ﺟﻬﺖ درﻳﺎﻓﺖ درﺟﻪ ﻛ ﻧﺎﻣﻪ اي اﺳﺖ از ﭘﺎﻳﺎن اﻳﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ ﺧﻼﺻﻪ  *
  .ﻣﺸﺎوره دﻛﺘﺮ ﺷﻬﻴﻦ ﻧﺠﺎر ﭘﻴﺮاﻳﻪ و ﺧﺎﻧﻢ ﻫﻤﺎ ﻓﺮوﻫﺶ ﺗﻬﺮاﻧﻲ
  (ﻣﺆﻟﻒ ﻣﺴﻮول)، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮان (ﮔﻴﺸﺎ)ﭘﻞ ﻧﺼﺮ داﻧﺸﮕﺎه ﺗﺮﺑﻴﺖ ﻣﺪرس، ﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ،  ﮔﺮوه ﺑﺎﻛﺘﺮيﺷﻨﺎﺳﻲ،  اﺳﺘﺎد ﺑﺎﻛﺘﺮي I(
  ، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮانداﻧﺸﮕﺎه ﺗﺮﺑﻴﺖ ﻣﺪرسﻜﻲ ﺷداﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻨﺎﺳﻲ،  ﺷﻨﺎﺳﻲ، ﮔﺮوه ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻲ ارﺷﺪ ﺑﺎﻛﺘﺮيداﻧﺸﺠﻮي ﻛﺎرﺷﻨﺎﺳ II(
   اﻳﺮان،، داﻧﺸﮕﺎه ﺗﺮﺑﻴﺖ ﻣﺪرس، ﺗﻬﺮانﺷﻨﺎﺳﻲ ﮔﺮوه ﺑﺎﻛﺘﺮيﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ،  اﺳﺘﺎدﻳﺎر ﮔﺮوه ﺑﺎﻛﺘﺮي III(
   درﻣﺎﻧﻲ اﻳﺮان، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮان-ﺘﻲﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷ  ﻣﻴﻜﺮبﻣﺮﺑﻲ و ﻛﺎرﺷﻨﺎس ارﺷﺪ VI(
 و ﻫﻤﻜﺎرانﻧﮋاد  دﻛﺘﺮ ﻗﺮﺑﺎن ﺑﻬﺰادﻳﺎن  ﺘﻲﻫﺎي ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﭼﻨﺪ ﻣﻘﺎوﻣ ﺳﻮﻳﻪ  درepyt-m-xtc-albارزﻳﺎﺑﻲ ژن 
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ي ﺟﺪﻳـﺪ ﻫـﺎ ﻳﻜـﻲ از اﻳـﻦ ﮔـﺮوه.  ﻣـﺆﺛﺮ اﺳـﺖﻫـﺎ ﺑـﺎﻛﺘﺮي
ﻳﻲ ﺑﻮدﻧـﺪ ﻛـﻪ ﺑـﺮاي درﻣـﺎن ﻫﺎ ﺳﻔﺎﻟﻮﺳﭙﻮرﻳﻦ -ﻣﻴﻨﻮ اﻛﺴﻲ
ي ﮔـﺮم ﻣﻨﻔـﻲ در اواﻳـﻞ ﻫـﺎ ي ﻧﺎﺷـﻲ از ﺑـﺎﻛﺘﺮي ﻫـﺎ  ﻋﻔﻮﻧﺖ
  .(6) ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ0891ي ﻫﺎ ﺳﺎل
  ،ﻫــﺎﺑــﻪ ﻋﻠــﺖ اﻓــﺰاﻳﺶ ﻃﻴــﻒ ﻓﻌﺎﻟﻴــﺖ اﻳــﻦ آﻧــﺰﻳﻢ 
، ﻫـﺎ  ﺳﻔﺎﻟﻮﺳـﭙﻮرﻳﻦ -ﻮﺻﺎً ﺑﺮاي ﻣﻘﺎﺑﻠﻪ ﺑﺎ اﻛﺴﻲ ﻣﻴﻨـﻮ ﺧﺼ
  ﻧﺎﻣﻨـ ــﺪ  ﻣـ ــﻲرا ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫـ ــﺎي وﺳـ ــﻴﻊ اﻟﻄﻴـ ــﻒ  ﻫـ ــﺎ آن
 .)LBSE - esamatcaL ateB murtcepS dednetxE(
اﻟﻄﻴﻒ ﻣﺨﺘﻠﻒ رو ﺑـﻪ  ﻣﻴﺰان ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫﺎي وﺳﻴﻊ ،اﻣﺮوزه
ﻛﻪ در ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ ﺟﻬﺎن در ﺑﺴﻴﺎري اي  ﻪ ﺑﻪ ﮔﻮﻧ ؛ﻓﺰوﻧﻲ اﺳﺖ 
ﻣﺎﻧﻨــﺪ ﺧــﺎﻧﻮاده )ﻫــﺎ  ﺘﺮيي ﻣﺨﺘﻠــﻒ ﺑــﺎﻛﻫــﺎ از ﺟــﻨﺲ
  .(6)ﺷﻮﻧﺪ ﻳﺎﻓﺖ ﻣﻲ( اﻧﺘﺮوﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﺳﻪ
ﻫـﺎي LBSEي اﺧﻴـﺮ، ﺧـﺎﻧﻮاده ﺟﺪﻳـﺪي از ﻫـﺎ در ﺳـﺎل
، (8و7) ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﺷﺪه اﺳﺖ M-XTCﭘﻼﺳﻤﻴﺪي ﺗﺤﺖ ﻋﻨﻮان 
اﻳـﻦ . ﻳﺎﺑﻨـﺪ  ﻣـﻲ ﻛﻪ ﻋﻤﺪﺗﺎً در ﺧﺎﻧﻮاده اﻧﺘﺮوﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﺳﻪ ﺗﺠﻠﻲ 
 ﻧﺪارﻧـﺪ VHS ﻳـﺎ MET ارﺗﺒﺎﻃﻲ ﺑﺎ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫﺎي ﻫﺎ آﻧﺰﻳﻢ
  .(9)ﻦ دو ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎز ﻫﻤﺎﻧﻨﺪي دارﻧﺪﺑﺎ اﻳ% 41ﻬﺎ ﺣﺪود و ﺗﻨ
  ﺷــﻮد  ﻣــﻲ ﺳــﻴﻨﺘﺘﻴﻜﻲ ﻣــﺸﺨﺺﻫــﺎي از ﺑﺮرﺳــﻲ
  ﻦﺳـــ ــﻔﺎﻟﻮﺗﻴ ،M-XTCﻛـــ ــﻪ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫـــ ــﺎي ﻧـــ ــﻮع 
 ﻫﻴـﺪروﻟﻴﺰ ﺳـﻴﻠﻴﻦ  ﭘﻨـﻲﻳـﺎ ﺳـﻔﺎﻟﻮرﻳﺪﻳﻦ را ﺑﻬﺘـﺮ از ﺑﻨﺰﻳـﻞ
ﻛﻨﻨـﺪ و ﺗﺮﺟﻴﺤـﺎً ﺳﻔﻮﺗﺎﻛـﺴﻴﻢ را ﺑﻴـﺸﺘﺮ از ﺳـﻔﺘﺎزﻳﺪﻳﻢ  ﻣﻲ
  ﺑـ ــﻪM-XTC  يﻫـ ــﺎ آﻧـ ــﺰﻳﻢ. ﻧﻤﺎﻳﻨـ ــﺪ   ﻣـ ــﻲﻫﻴـ ــﺪروﻟﻴﺰ
 ، ﺷـﺎﻣﻞ اﻧـﻮاع 1ﮔـﺮوه : ﺷـﻮﻧﺪ  ﻣـﻲ ﮔﺮوه اﺻـﻠﻲ ﺗﻘـﺴﻴﻢ  5
، ﺷـﺎﻣﻞ اﻧـﻮاع 2 ﮔﺮوه ؛82,32,22,51,21,01,3,1-M-XTC
؛ ﮔﺮوه 8-M-XTC ، ﺷﺎﻣﻞ 8؛ ﮔﺮوه 02,7,6,5,4,2-M-XTC
 و 72,42,12,91,71,61,41,31,9-M-XTC، ﺷـﺎﻣﻞ اﻧـﻮاع 9
  .(11و01، 6)52-M-XTC، ﺷﺎﻣﻞ 52ﮔﺮوه 
 از ﺑـﺴﻴﺎري M-XTCﻫﺎي ﻧﻮع ﻫﺎي واﺟﺪ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎز  ﮔﻮﻧﻪ
اﻧـﺪ، اﻣـﺎ در اروﭘـﺎي ﺷـﺮﻗﻲ، ﻫﺎي ﺟﻬﺎن اﻳﺰوﻟﻪ ﺷـﺪه از ﺑﺨﺶ 
.  ژاﭘـﻦ و اﻧﮕﻠـﻴﺲ ﺷـﻴﻮع ﺑﻴـﺸﺘﺮي دارﻧـﺪ،آﻣﺮﻳﻜـﺎي ﺟﻨـﻮﺑﻲ
ﻫـﺎ در  اﻧـﺪﻛﻲ ﻧﻴـﺰ ﻣﺒﻨـﻲ ﺑـﺮ وﺟـﻮد اﻳـﻦ آﻧـﺰﻳﻢ يﺎﻫ ـ ﮔﺰارش
ﻫﺎي ﺑﻴﻤﺎران ﺳﺎﻛﻦ اروﭘﺎي ﻏﺮﺑﻲ وﺟﻮد دارد ﻛﻪ ﻋﻤﺪﺗﺎ ً اﻳﺰوﻟﻪ
ﺷﻮﻧﺪ ﻛﻪ از ﺎﺟﺮاﻧﻲ ﻣﺮﺑﻮط ﻣﻲ ﻫﺎي ﻛﺴﺐ ﺷﺪه از ﻣﻬ ﺑﻪ اﻳﺰوﻟﻪ 
 ﻫﺎيﺑﺮاﺳﺎس ﮔﺰارش . اﻧﺪﻣﻨﺎﻃﻘﻲ ﺑﺎ ﺷﻴﻮع ﺑﺎﻻ ﻧﻘﻞ ﻣﻜﺎن ﻛﺮده 
 در ﻛـﺸﻮر 9-M-XTCﻫـﺎي واﺣـﺪ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣـﺎز  اﺧﻴـﺮ، اﻳﺰوﻟـﻪ
ﻫـﺎي اﺳﭙﺎﻧﻴﺎ، رو ﺑﻪ ﻓﺰوﻧﻲ اﺳﺖ؛ ﻋﻼوه ﺑﺮ اﻳـﻦ اﺧﻴـﺮا ًاﻳﺰوﻟـﻪ 
 از اﻧﺘﺮوﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﺳﻪ در ﻓﺮاﻧﺴﻪ اﻳﺰوﻟـﻪ 3-M-XTCﺗﻮﻟﻴﺪ ﻛﻨﻨﺪه 
رﺳﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ آﻧـﺰﻳﻢ در اروﭘـﺎي  ﻧﻈﺮ ﻣﻲﻪ ﺎﺑﺮاﻳﻦ ﺑﺑﻨ. ﺷﺪه اﺳﺖ 
ﺑ ــﺎ ﺗﻮﺟــﻪ ﺑ ــﻪ . ﺻــﻮرت ﺑـﻮﻣﻲ وﺟــﻮد دارد ﻪ ﻏﺮﺑـﻲ ﻧﻴ ــﺰ ﺑ  ــ
دﺳﺖ آﻣﺪه از ﭼﻨﺪﻳﻦ ﻣﺆﺳﺴﻪ واﻗﻊ در ﻣﻨﺎﻃﻘﻲ ﻪ ﻫﺎي ﺑ ﮔﺰارش
ﻫﺎ زﻳﺎد اﺳـﺖ، ﻣـﺸﺨﺺ ﺷـﺪه اﺳـﺖ ﻛـﻪ، ﻛﻪ ﺷﻴﻮع اﻳﻦ آﻧﺰﻳﻢ 
ﻫـﺎي اﻳﺰوﻟـﻪ  LBSEﺗـﺮﻳﻦ ، ﻳﻜـﻲ از راﻳـﺞ M-XTCآﻧﺰﻳﻢ ﻧﻮع 
ﻫـﺎي اﻳـﻦ ﻣﻨـﺎﻃﻖ ﻫﺎي ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ آزﻣﺎﻳـﺸﮕﺎه ﺷﺪه در ﻣﻴﺎن ﻧﻤﻮﻧﻪ 
  .(21-61)ﮔﺮدد ﻣﺤﺴﻮب ﻣﻲ
، ﻫـﺪف از اﻧﺠـﺎم اﻳـﻦ ﭘـﮋوﻫﺶ ﺑﻨـﺎﺑﺮ اﻫﻤﻴـﺖ ﻣﻮﺿـﻮع
، ي ﻛﻠﺒـﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﻫـﺎ  در اﻳﺰوﻟﻪ M-XTCﻳﺎﺑﻲ آﻧﺰﻳﻢ ارز
  .از ﻟﺤﺎظ آﻧﺎﻟﻴﺰ ﻓﻨﻮﺗﻴﭙﻲ و ژﻧﻮﺗﻴﭙﻲ اﺳﺖ
  
  رﺳﻲروش ﺑﺮ
 اﻳـﻦ :ﻫـﺎ ﻫـﺎ و روش ﺑﺮرﺳـﻲ آن ﻣﺸﺨﺼﺎت اﻳﺰوﻟـﻪ 
ﺑﺎﺷﺪ، در  ﺗﺤﻠﻴﻠﻲ ﻣﻲ –ع ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻣﻘﻄﻌﻲ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻛﻪ از اﻧﻮا 
 6831 ﻟﻐﺎﻳﺖ ﻓﺮوردﻳﻦ 5831ﻳﻚ ﻣﻘﻄﻊ زﻣﺎﻧﻲ از ﻓﺮوردﻳﻦ 
 ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻛﻠﻴﻨﻴﻜـﻲ ارﺳـﺎﻟﻲ ﺑـﻪ 8074ﺗﻌـﺪاد . اﻧﺠـﺎم ﭘـﺬﻳﺮﻓﺖ
: ﻫﺎ ﺷﺎﻣﻞ اﻳﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ . آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎه، ﻣﻮرد آزﻣﺎﻳﺶ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 
ادرار، ﺧﻮن، ﻣـﺪﻓﻮع، زﺧـﻢ، ﺗﺮﺷـﺤﺎت دﺳـﺘﮕﺎه ﺗﻨﻔـﺴﻲ و 
ﻫﺎ  ﻧﻤﻮﻧﻪ. ﻌﺎت اﺳﺘﺮﻳﻞ ﺑﺪن ﺑﻮد ﺳﺎﻳﺮ ﺗﺮﺷﺤﺎت ﭼﺮﻛﻲ و ﻣﺎﻳ 
ﻫﺎي ﺑـﻼد آﮔـﺎر، ﺑﺮ اﺳﺎس ﻣﻜﺎن ﺟﺪاﺳﺎزي ﺑﺮ روي ﻣﺤﻴﻂ 
  ﺋﻮزﻳﻦ ﻣﺘـﻴﻠﻦ ﺑﻠـﻮ آﮔـﺎر، ﺗـﺎﻳﻮ ﮔﻠﻴﻜـﻮﻻت و ﺷﻜﻼت آﮔﺎر، ا 
اي ﻫﺎي رﺷـﺪ ﻳﺎﻓﺘـﻪ  ﻛﻠﻨﻲ. ﻣﻚ ﻛﺎﻧﻜﻲ آﮔﺎر ﻛﺸﺖ داده ﺷﺪﻧﺪ 
ﻛﻪ ﺧـﺼﻮﺻﻴﺎﺗﻲ ﻣـﺸﺎﺑﻪ ﻛﻠﺒـﺴﻴﻼ ﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴـﻪ داﺷـﺘﻨﺪ ﺟـﺪا 
ي ﺑﻴﻮﺷـﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﻫـﺎ  ﺴﺖ ﺑـﺎ اﻧﺠـﺎم ﺗ ـﻫـﺎ اﻳـﻦ ﻛﻠﻨـﻲ . ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ
، ISTﭼﮕـﻮﻧﮕﻲ ﺗﺨﻤﻴـﺮ ﻗﻨـﺪﻫﺎ در ﻣﺤـﻴﻂ : اﻓﺘﺮاﻗـﻲ ﺷـﺎﻣﻞ
ﻣﻴﻨـﻪ ﻻﻳـﺰﻳﻦ در ﻣﺤـﻴﻂ ﻻﻳـﺰﻳﻦ دﻛﺮﺑﻮﻛﺴﻴﻼﺳﻴﻮن اﺳﻴﺪ آ 
 و ﻋﺪم ﺣﺮﻛﺖ در )lodnI(، ﺗﻮﻟﻴﺪ اﻧﺪول )AIL(آﻳﺮون آﮔﺎر 
 رﺷـﺪ در ،RM,PV، ﻧﺤـﻮه واﻛـﻨﺶ در ﻣﺤـﻴﻂ MISﻣﺤﻴﻂ 
ﻣﺤﻴﻂ ﺳﻴﻤﻮن ﺳﻴﺘﺮات و اوره آﮔﺎر و در ﻧﻬﺎﻳـﺖ ﺑﺮرﺳـﻲ 
 و ﻫﻤﻜﺎرانﻧﮋاد  دﻛﺘﺮ ﻗﺮﺑﺎن ﺑﻬﺰادﻳﺎن  ﺘﻲﺪ ﻣﻘﺎوﻣﻫﺎي ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﭼﻨ ﺳﻮﻳﻪ  درepyt-m-xtc-albارزﻳﺎﺑﻲ ژن 
 93ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان     7831  و زﻣﺴﺘﺎنﭘﺎﺋﻴﺰ / 16و  06ﺷﻤﺎره / دورة ﭘﺎﻧﺰدﻫﻢ 
اول اﺳــﺘﺎﻧﺪاراد ﺷﻨﺎﺳــﺎﻳﻲ ﺎﻳﺞ ﺑــﺎ اﺳــﺘﻔﺎده از ﺟــﺪﻧﺘــ
  .(71)ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ
 (:ﺑﻴـﻮﮔﺮام آﻧﺘـﻲ)ﺗـﺴﺖ ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺣـﺴﺎﺳﻴﺖ داروﻳـﻲ
دﺳﺖ آﻣﺪه ﺑﺎ اﻧﺠـﺎم ﺗـﺴﺖ ﺣـﺴﺎﺳﻴﺖ ﻪ ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﺑ 
  داروﻳ ــﻲ ﺑ ــﺎ روش اﺳ ــﺘﺎﻧﺪارد ﺷ ــﺪه اﻧﺘ ــﺸﺎر از دﻳ ــﺴﻚ 
  .(81و71) ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ)reuaB-ybriK(
 03gμ زﻳﺪﻳﻢﺳـ ــﻔﺘﺎ: ﻫـ ــﺎي ﻣـ ــﺼﺮﻓﻲ ﺷـ ــﺎﻣﻞ  دﻳـ ــﺴﻚ
، 03gμ، ﺳﻔﻮﺗﺎﻛـ ــﺴﻴﻢ 03gμ، ﺳﻔﺘﺮﻳﺎﻛـ ــﺴﻮن (ﻣﻴﻜﺮوﮔـ ــﺮم)
، 03gμﺳــﻔﺘﻲ زوﻛــﺴﻴﻢ ، 03gμﺳــﻔﺎﻟﻮﺗﻴﻦ ، 5gμﺳﻔﻴﻜــﺴﻴﻢ 
، 03gμﺗﺘﺮاﺳـﻴﻜﻠﻴﻦ ، 03gμآﻣﻴﻜﺎﺳـﻴﻦ ، 02gμ ﺳﻴﻠﻴﻦ آﻣﻮﻛﺴﻲ
ﻧﺎﻟﻴﺪﻳﻜ ــﺴﻴﻚ ، 52gμ ﻤﻮﻛ ــﺴﺎزولﻳﻛﻮﺗﺮ، 01gμﺟﻨﺘﺎﻣﻴ ــﺴﻴﻦ 
و ، 003gμﺮوﻓﻮراﻧﺘ ــﻮﺋﻴﻦ ﺘﻧﻴ، 01gμﭘ ــﻨﻢ  اﻳﻤ ــﻲ، 03gμاﺳ ــﻴﺪ 
(. ﺷﺮﻛﺖ ﭘﺎدﺗﻦ ﻃﺐ، اﻳﺮان )ﺑﺎﺷﻨﺪ  ﻣﻲ 5gμﻠﻮﻛﺴﺎﺳﻴﻦ ﺳﻴﭙﺮوﻓ
ﻫﺎ ﺑﺎ ﺟﺪول اﺳﺘﺎﻧﺪارد و ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑـﺎ ﺳـﻮﻳﻪ ﺑﺎ ﺗﻄﺎﺑﻖ ﻗﻄﺮ ﻫﺎﻟﻪ 
ﺻـﻮرت ﻪ ، ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﺑـMT22952 ®CTTA iloc.Eاﺳـﺘﺎﻧﺪارد 
  .ﺣﺴﺎس و ﻣﻘﺎوم ﮔﺰارش ﺷﺪ
ﻣﻨﻈﻮر ﺑﺮرﺳﻲ ﺣـﺪاﻗﻞ ﻏﻠﻈـﺖ ﻣﻬﺎرﻛﻨﻨـﺪﮔﻲ ﻪ ﺑ :tset-E
  ﺪارد ﺷـﺪه ﺑﻴـﻮﺗﻴﻜﻲ اﺳـﺘﺎﻧ آﻧﺘـﻲ ، از ﻧﻮارﻫﺎي )CIM(رﺷﺪ 
ﻧـﻮار ﻣـﻮرد اﺳـﺘﻔﺎده ﺣـﺎوي . (71)، اﺳـﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳـﺪtset-E
ﺑﻴﻮﺗﻴ ــﻚ  آﻧﺘ ــﻲاز  652gμﺳﻔﻮﺗﺎﻛــﺴﻴﻢ ﺑ ــﺎ ﺣــﺪاﻛﺜﺮ ﻣﻘ ــﺪار 
  .)nedewS ,negävlaD ,ksidoiB BA(ﻣﺬﻛﻮر ﺑﻮد 
  ﻃﺒﻖ دﺳـﺘﻮراﻟﻌﻤﻞ :ﺑﺮرﺳﻲ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎز ﺗﻮﺳﻂ دﻳﺴﻚ
 ،SLCCN )dradnatS yrotarobaL dna lacinilC fo eettimmoC lanoitaN(
ﺑﺮاي اﻃﻤﻴﻨﺎن از وﺟﻮد ﺻﻔﺖ ﻓﻨﻮﺗﻴﭙﻲ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫـﺎ 
 ،ﺷـﻮﻧﺪ  ﻣـﻲ ﺑﻪ ﻫﻤﻴﻦ ﻣﻨﻈﻮر ﺗﻮﻟﻴﺪ   ﻛﻪ LBSEي ﻫﺎاز دﻳﺴﻚ 
ﻫـﺎ ﺣـﺎوي دﻳـﺴﻚ (. )KU ,.dtL puorG tsaM ﺷـﺪ اﺳـﺘﻔﺎده 
 01 gµﻛﻼوﻻﻧﻴﻚ اﺳﻴﺪ + 03 gµ ﺳﻔﻮﺗﺎﻛﺴﻴﻢ /03 gµ ﺳﻔﻮﺗﺎﻛﺴﻴﻢ
 01 gµﻻﻧﻴﻚ اﺳـﻴﺪ ﻛﻼو +03 gµﺳﻔﺘﺎزﻳﺪﻳﻢ / 03 gµو ﺳﻔﺘﺎزﻳﺪﻳﻢ 
ﻣﺘﺮ ﻳﻜﺪﻳﮕﺮ ﻗـﺮار  ﺳﺎﻧﺘﻲ 3ﻫﺎ ﺑﺎﻳﺪ ﺑﻪ ﻓﺎﺻﻠﻪ ﺑﻮدﻧﺪ؛ اﻳﻦ دﻳﺴﻚ 
اﻳﺠﺎد ﻫﺎﻟـﻪ ﻣﻤﺎﻧﻌـﺖ از )راﺣﺘﻲ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ  ﻪﮔﻴﺮﻧﺪ ﺗﺎ ﺑﺘﻮان ﺑ 
  .(71)را ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﻤﻮد( رﺷﺪ
ﻦ ﻴ ﭘﺲ از ﺗﻌﻴ ـ:epyt-m-xtc-albﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ژن 
 ﻫـﺎ ﺑﻮدﻧـﺪ، اﻳﺰوﻟـﻪ  ﻳﻲ ﻛﻪ از ﻧﻈﺮ ﻓﻨﻮﺗﻴﭙﻴـﻚ ﻣﺜﺒـﺖ ﻫﺎ اﻳﺰوﻟﻪ
ﺑﺮاي اﻳﻦ ﻣﻨﻈـﻮر، در . رد ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ ﻣﻮ
ﻛﻴﺖ اﺳﺘﺨﺮاج ﭘﻼﺳـﻤﻴﺪ، اﺳـﺘﺨﺮاج  اﺑﺘﺪا ﭘﻼﺳﻤﻴﺪ را ﺗﻮﺳﻂ 
اي ﭘﻠﻴﻤـﺮاز  واﻛﻨﺶ زﻧﺠﻴﺮه .(ﺷﺮﻛﺖ ﺳﻴﻨﺎژن، اﻳﺮان ) هﻧﻤﻮد
 ﺗﻮﺳﻂ ﺟﻔﺖ )RCP - noitcaeR niahC esaremyloP(
ﭘﺮاﻳﻤﺮ ﻳﻮﻧﻴﻮرﺳﺎﻟﻲ ﻛﻪ ﺳﻜﺎﻧﺴﻲ ﺣﻔﺎﻇﺖ ﺷﺪه را در داﺧﻞ 
 ﺗﻜﺜﻴـﺮ (  ﺟﻔﺖ ﺑـﺎز 778 -978ﺑﺎ ﻃﻮل ) epyt-m-xtc-albژن 
 ﺑـﻪ RCPﺷﺮاﻳﻂ ﺑﻬﻴﻨـﻪ ﺑـﺮاي اﻧﺠـﺎم  .ﻛﺮد، اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ  ﻣﻲ
  :ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲاﻳﻦ ﺷﺮح
-M-XTC
 CGGTAKTGRAATGACCAYGACGTGTA'5;1U
 )T/G=K,G/A=R,T/C=Y(
-M-XTC
CGACYAAGACCASTGRATRAARTGGGT'5;2U
 )T/C=Y,C/G=S,G/A=R(GG
 ta s05 ,C°49 ta s05 :fo selcyc 03 ;C°49 ta nim5.4
 .C°27 ta nim01 ,yllanif dna ;C°27 ta s55 dna ,C°75
 
، RCPﻣﻨﻈـﻮر ﺗﺄﻳﻴـﺪ و اﻃﻤﻴﻨـﺎن از ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﻪ در ﻧﻬﺎﻳﺖ ﺑ 
 ﺑـﻪ )gnicneuqeS( ﺑـﺮاي ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺗـﻮاﻟﻲ RCPﻣﺤـﺼﻮﻻت 
ﻗﺎﺑـﻞ ذﻛـﺮ اﺳـﺖ ﻛـﻪ ﺗﻤـﺎﻣﻲ . ﺷـﺪ ﺷﺮﻛﺖ ﻓﺰاﭘﮋوه ارﺳﺎل 
ﻣﻮرد ﺗﺠﺰﻳـﻪ  SSPSاﻓﺰارﻫﺎي آﻣﺎري اﻃﻼﻋﺎت، ﺗﻮﺳﻂ ﻧﺮم 
  .و ﺗﺤﻠﻴﻞ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
  
  ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
 ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻛﻠﻴﻨﻴﻜﻲ ﻣـﻮرد ﺑﺮرﺳـﻲ 8074در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ، از 
  . اﻧﺪ  ﻣﻮرد ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﺑﻮده082
ﺑﻴـﻮﺗﻴﻜﻲ، ﻧﺘـﺎﻳﺞ در راﺑﻄﻪ ﺑﺎ ﺗﻌﻴﻴﻦ اﻟﮕـﻮي ﻣﻘﺎوﻣـﺖ آﻧﺘـﻲ 
ﻫﺎي ﻛﻠﺒـﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ،  اﻳﺰوﻟﻪ%( 22/1) ﻣﻮرد 26ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ 
 ﻣﻮرد 04 ﺗﻌﺪاد ،ﻣﻴﺎناز اﻳﻦ . واﺟﺪ ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﭼﻨﺪ داروﻳﻲ ﺑﻮدﻧﺪ 
ﺳـﻔﺎﻟﻮﺗﻴﻦ، )ﻫـﺎ ﺑﻪ ﻛﻠﻴﻪ ﺳﻔﺎﻟﻮﺳﭙﻮرﻳﻦ %( 001)ﻛﺎﻣﻼً %( 41/2)
ﺳﻔﻴﻜـ ــﺴﻴﻢ، ﺳﻔﺘﺮﻳﺎﻛـ ــﺴﻮن، ﺳﻔﻮﺗﺎﻛـ ــﺴﻴﻢ، ﺳـ ــﻔﺘﺎزﻳﺪﻳﻢ و 
  (.2 و 1ﺷﻤﺎره ﺟﺪاول )ﻣﻘﺎوم ﺑﻮدﻧﺪ ( زوﻛﺴﻴﻢ ﺳﻔﺘﻲ
ﭘـ ــﺲ از ﺑﺮرﺳـ ــﻲ ﻧﺘـ ــﺎﻳﺞ ﻣﻘﺎوﻣـ ــﺖ ﺗﻮﺳـ ــﻂ روش 
 LBSEو ﺗﻮﻟﻴـﺪ ( tset-Eﺗﻮﺳـﻂ  )CIMﺑﻴﻮﮔﺮام، ﻣﻴﺰان  آﻧﺘﻲ
ﻫـﺎ،  اﻳﺰوﻟﻪ ﻣﻘﺎوم ﺑﻪ ﺳﻔﺎﻟﻮﺳﭙﻮرﻳﻦ 04در ( دﻳﺴﻚﺗﻮﺳﻂ )
  .ﺗﻌﻴﻴﻦ ﮔﺮدﻳﺪ
  
 و ﻫﻤﻜﺎرانﻧﮋاد  دﻛﺘﺮ ﻗﺮﺑﺎن ﺑﻬﺰادﻳﺎن  ﺘﻲﻫﺎي ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﭼﻨﺪ ﻣﻘﺎوﻣ ﺳﻮﻳﻪ  درepyt-m-xtc-albارزﻳﺎﺑﻲ ژن 
 7831  و زﻣﺴﺘﺎنﭘﺎﺋﻴﺰ / 16و  06ﺷﻤﺎره / دورة ﭘﺎﻧﺰدﻫﻢ     ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان04
  (ﺑﻴﻮﮔﺮام آﻧﺘﻲ) ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﺴﺖ ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ داروﻳﻲ -1 ﺷﻤﺎره ﺟﺪول
  
  MFC ZAC ORC XTC FC TC XMA  NA ET MG TXS AN  MPI MF PC
 .seR %001 %001 %001 %001 %001 %001 %001 %06 %75/5 %28/5  %25/5 %04 %03 %27/5 %71/5
 .tnI  -  -  -  -  -  -  - %02 %03 %5 %7/5 %75/5 %21/5 %71/5 %53
 .sneS  -  -  -  -  -  -  - %02 %21/5 %21/5 %04  %2/5 %75/5 %01 %74/5
 ;gμ03 nitolahpec:FC ;gμ5 emixifec:MFC ;gμ03 emixatofec:XTC ;gμ03 enoxairtfec:ORC ;gμ03 emidizatfec:ZAC
-oc:TXS ;gμ01 nicymatneg:MG ;gμ03 enilcycartet:ET ;gμ03 nicakima:NA ;gμ02 nillicixoma:XMA ;gμ03 emixozitfec:TC
 .gμ5 nicaxolforpic:PC ;gμ003 niotnarufortin:MF ;gμ01 menepimi:MPI ;gμ03 dica cixidilan:AN ;gμ52 elozaxomirt
  
  ﻫﺎ  ﺑﺮاﺳﺎس ﺗﻌﺪاد ﻣﻘﺎوﻣﺖﻫﺎ ﺗﻔﻜﻴﻚ اﻳﺰوﻟﻪ -2 ﺷﻤﺎره ﺟﺪول
  
  ﻫﺎ ﺗﻌﺪاد اﻳﺰوﻟﻪ  ﻧﻮع ﻣﻘﺎوﻣﺖ
  1   ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ51
  1   ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ41
  6   ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ31
  11   ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ21
  5   ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ11
  9   ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ01
  3   ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ9
  4   ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ8
  
، داﻧﺴﺘﻦ اﻳﻦ ﻧﻜﺘﻪ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻪ ﺑـﻮد ﻛـﻪ tset-Eدر ﻣﻮرد ﻧﺘﺎﻳﺞ 
ﺑﻴﻮﺗﻴـﻚ   اﻳﺰوﻟـﻪ ﻧـﺴﺒﺖ ﺑـﻪ آﻧﺘـﻲ04ﺳﻴﺘﻲ در اﻳـﻦ ﻫـﻴﭻ ﺣـﺴﺎ
؛ ﻳﻌﻨـﻲ ﻏﻠﻈـﺖ (1ﺷـﻤﺎره ﺷـﻜﻞ )ﻮﺗﺎﻛـﺴﻴﻢ وﺟـﻮد ﻧﺪاﺷـﺖ ﻔﺳ
 ﺳﻔﻮﺗﺎﻛﺴﻴﻢ ﻛﻪ ﺑﺮاﺑﺮ ﺑﺎ ﻣﻴـﺰان tset-Eﺑﻴﻮﺗﻴﻚ در ﻧﻮارﻫﺎي  آﻧﺘﻲ
  .ﺑﺎﺷﺪ، ﻫﻴﭻ اﺛﺮ ﻣﻬﺎرﻛﻨﻨﺪﮔﻲ در رﺷﺪ ﻧﺪاﺷﺖ  ﻣﻲ652gμ
  
  
  
  
  
 ﻣﻘﺎوﻣـﺖ ﺑـﺎﻻي اﻳﺰوﻟـﻪ ﺑـﻪ )  ﻧﻮار ﺳﻔﻮﺗﺎﻛـﺴﻴﻢ CIM :1 ﺷﻤﺎره ﺷﻜﻞ
  (ﺗﻮﺟﻪ ﻛﻨﻴﺪ
  
، وﺟﻮد ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎز وﺳﻴﻊ اﻟﻄﻴـﻒ LBSEﻫﺎي اﺳﺘﻔﺎده از دﻳﺴﻚ 
% 001 ﻣﻘﺎوﻣـﺖ  ﻣﻮرد ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﺑﺎ 04 را در ﺗﻤﺎﻣﻲ )LBSE(
ﻃﻮر ﻛﻪ  ﻫﻤﺎن(. 2  ﺷﻤﺎرهﺷﻜﻞ )ﻫﺎ ﻧﺸﺎن دادﺑﻪ ﺗﻤﺎﻣﻲ ﺳﻔﺎﻟﻮﺳﭙﻮرﻳﻦ 
 دﻳﺴﻚ ﺳﻔﻮﺗﺎﻛﺴﻴﻢ ﻫﻴﭻ ﻫﺎﻟـﻪ ﺷﻮد در اﻃﺮاف در ﺷﻜﻞ ﻣﻼﺣﻈﻪ ﻣﻲ 
 اﻳـﻦ tset-Eﻫﻤﺎن ﻃﻮر ﻛﻪ در ﻧﺘﺎﻳﺞ  )د ﻧﺪارد ﻣﻤﺎﻧﻌﺖ از رﺷﺪي وﺟﻮ 
ﻫـﺎي ﺣـﺎوي در ﺣـﺎﻟﻲ ﻛـﻪ ﭘﻴﺮاﻣـﻮن دﻳـﺴﻚ (. ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﻣﺸﻬﻮد ﺑﻮد 
ﻛﻼوﻻﻧﻴﻚ اﺳﻴﺪ، ﻫﺎﻟـﻪ ﻣﻤﺎﻧﻌـﺖ از رﺷـﺪ + ﺳﻔﺘﺎزﻳﺪﻳﻢ / ﺳﻔﻮﺗﺎﻛﺴﻴﻢ
  (.2 ﺷﻤﺎره ﺷﻜﻞ)ﺷﻮد ﺑﻪ وﺿﻮح دﻳﺪه ﻣﻲ (ﺑﻪ ﻣﻌﻨﺎي ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ)
  
  
  
  
  
  
ﺴﻴﻢ، ﺳﻔﻮﺗﺎﻛ ـ: ، ﺳـﻤﺖ راﺳـﺖ LBSE ﻧﺘـﺎﻳﺞ دﻳـﺴﻚ :2ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
  ﻛﻼوﻻﻧﻴﻚ اﺳﻴﺪ+ﺳﻔﻮﺗﺎﻛﺴﻴﻢ: ﺳﻤﺖ ﭼﭗ
  
، ﺑﺮاي اﻃﻤﻴﻨـﺎن از ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﻣﺤـﺼﻮل و RCPﭘﺲ از ﻃﻲ ﭘﺮوﺳﻪ 
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺑﺮاي ﺗﺄﻳﻴﺪ ﺻﺤﺖ و ﺳﻘﻢ ﻗﻄﻌﻪ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻳﺎﻓﺘﻪ، ﻣﺤـﺼﻮل ﺑـﺮ 
ﺑـﺮاي ﺗﻌﻴـﻴﻦ وزن . ، اﻟﻜﺘﺮوﻓـﻮرز ﺷـﺪ %1ﺗـﺎ % 0/8روي ژل آﮔﺎرز 
 001pb وزن ﻣﻠﻜـﻮﻟﻲ ﺑ ـﺎ ﻗﻄﻌـﺎت ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ ﻣﺤـﺼﻮل، از ﻣـﺎرﻛﺮ
 ﺳﻮﻳﻪ ﻣﻮرد آزﻣﺎﻳﺶ، 04از ﻣﻴﺎن . )ASU,satnemreF( ﺷﺪ اﺳﺘﻔﺎده
  .ﻣﺜﺒﺖ ﺑﻮدﻧﺪ epyt-m-xtc-alb ﻣﻮرد از ﺣﻴﺚ وﺟﻮد ﻗﻄﻌﻪ ژﻧﻲ 53
ﻫﺎي ﺟﺰﻳﻲ در ﺑﺎزﻫـﺎي دﻟﻴﻞ ﺗﻔﺎوت ﻪ ﻃﻮل ﻗﻄﻌﻪ ﻣﺤﺼﻮل ﺑ 
 در )/seidutS/gro.yehal.www//:ptth( epyt-m-xtc-albژن 
  (.3ﺷﻤﺎره ﺷﻜﻞ ) ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲ065-075 pb ﺣﺪود
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
ﻫﺎي ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ،  ﻧﻤﻮﻧﻪ -4و3و2ﻛﻨﺘﺮل ﻣﺜﺒﺖ،  -1 ﻧﺘﺎﻳﺞ؛ :3ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
  ﻣﺎرﻛﺮ وزن ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ -6ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ،  -5
  
 و ﻫﻤﻜﺎرانﻧﮋاد  دﻛﺘﺮ ﻗﺮﺑﺎن ﺑﻬﺰادﻳﺎن  ﺘﻲﺪ ﻣﻘﺎوﻣﻫﺎي ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﭼﻨ ﺳﻮﻳﻪ  درepyt-m-xtc-albارزﻳﺎﺑﻲ ژن 
 14ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان     7831  و زﻣﺴﺘﺎنﭘﺎﺋﻴﺰ / 16و  06ﺷﻤﺎره / دورة ﭘﺎﻧﺰدﻫﻢ 
-ateb gnizylordyh-emixatofec dimsalp eainomuenp alleisbelK  738503FA|1.738503FA|bg >
 ,0.0  = tcepxE  ,)225( stib 569  = erocS ,978=htgneL ,sdc etelpmoc ,eneg esamatcal
 sulP/sulP=dnartS ,)%0( 745/2 = spaG ,)%89( 745/935 = seititnedI
 
 27  TGTTCCAGTCTAAAAAACTAGAGTTGAGCGACTAAATTGTCTAAGCCAAGCGAA-GTGAA   41  yreuQ
 || ||||||||||||||||||||||||||||||||||||||| ||||||||||| |||||
 713  TGGTCCAGTCTAAAAAACTAGAGTTGAGCGACTAAATTGTCTGAGCCAAGCGAAAGTGAA  852  tcjbS
 
 231  GATTCGAGTCGGTCACTGTAGCAGGGTAACTGCACGAAAAGGCGTTAGCCTAATATCAAT   37  yreuQ
 ||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||
 773  GATTCGAGTCGGTCACTGTAGCAGGGTAACTGCACGAAAAGGCGTTAGCCTAATATCAAT  813  tcjbS
 
 ..…………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………
 .……………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………
 
 255  TTCATCCACTGGTCTTAGTCGCCGCGTGCTAGAAAACCGGTCTAGTGGCGCTATAGCAAC  394  yreuQ
 ||||| ||||||||||||||||||||||||||||||||||| ||||||||||||||||||
 797  TTCATTCACTGGTCTTAGTCGCCGCGTGCTAGAAAACCGGTTTAGTGGCGCTATAGCAAC  837  tcjbS
 
 955  ACCCACT  355  yreuQ
 
 308  ACCCAC-  897  tcjbS
  
ﺑــﺮاي ﺗﺄﻳﻴــﺪ و اﻃﻤﻴﻨــﺎن از ﺻــﺤﺖ اﻧﺠــﺎم آزﻣــﺎﻳﺶ، 
ﭘﺲ از درﻳﺎﻓـﺖ . ﺷﺪ( ﺳﻜﺎﻧﺲ) ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ RCPﻣﺤﺼﻮﻻت 
 ﻣﻮﺟـﻮد در ﭘﺎﻳﮕـﺎه TSALBﺟـﻮاب، آن را از ﻃﺮﻳـﻖ ﺑﺮﻧﺎﻣـﻪ 
ه ﻛﻪ ﻧﺘﻴﺠﻪ آن  ﻣﻮرد ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ ﻗﺮار داد IBCNاﻃﻼﻋﺎﺗﻲ 
   ﺑـﺎ ﺳـﻜﺎﻧﺲ ژﻧـﻲ ژنﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺣﺎﺿـﺮﻧﻤﻮﻧـﻪ % 89ﻣـﺸﺎﺑﻬﺖ 
  ﺧﻼﺻــﻪ اﻳــﻦ ﻧﺘــﺎﻳﺞ ﺑــﻪ اﻳــﻦ. ،  ﺑــﻮدepyt-m-xtc-alb
  :ﺑﺎﺷﺪ ﺷﺮح ﻣﻲ
دﻟﻴـﻞ ﻪ ، ﻛﻪ ﺑ ـﺑﻮد 065 pbاﻧﺪازه ﻗﻄﻌﻪ ﺳﻨﺘﺰ ﺷﺪه در ﺣﺪود 
ﻗﺎﺑـﻞ . ﺑﺎﺷـﺪ داﺧﻞ ژﻧﻲ ﺑﻮدن ﭘﺮاﻳﻤﺮ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪه در اﻳﻨﺠـﺎ ﻣـﻲ 
  .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ 978ﺗﺎ  778 pbذﻛﺮ اﺳﺖ ﻛﻪ اﻧﺪازه ژن در ﺣﺪود 
  
  ﺑﺤﺚ
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﻴﺰان ﺑﺎﻻي ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﭼﻨﺪ داروﻳﻲ، ﺑﺎﻳـﺪ ﺑـﻪ اﻳـﻦ 
اﻟﻄﻴـﻒ اﻏﻠـﺐ ﻧﻜﺘـﻪ اﺷـﺎره ﻧﻤـﻮد ﻛـﻪ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣﺎزﻫـﺎي وﺳـﻴﻊ 
راﺣﺘﻲ در ﻣﻴﺎن اﻧﺪ و از آﻧﺠﺎﻳﻲ ﻛﻪ اﻳﻦ ﭘﻼﺳﻤﻴﺪﻫﺎ، ﺑﻪ  ﭘﻼﺳﻤﻴﺪي
اﻧﻮاع ﻣﺨﺘﻠﻒ از ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻫـﺎي ﺧـﺎﻧﻮاده اﻧﺘﺮوﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﺳـﻪ اﻧﺘﻘـﺎل 
ﻫـﺎﻳﻲ ﺑـﺎ ﻫﺎي ﻣﻘﺎوم ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ اﻳﺠـﺎد ﺳـﻮﻳﻪ ﺗﺠﻤﻊ ژن ﻳﺎﺑﻨﺪ،  ﻣﻲ
دﻟﻴـﻞ ﻧﻴـﺴﺖ ﻛـﻪ ﭘـﺲ ﺑـﻲ . (6 و 3)ﮔـﺮدد ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﭼﻨﺪ داروﻳﻲ ﻣﻲ 
 در ﺳﺮﺗﺎﺳـﺮ ﺟﻬـﺎن ﻳـﻚ ﻣـﺴﺄﻟﻪ ﺣـﺎﺋﺰ LBSEاﻣﺮوزه ﻇﻬـﻮر 
 از اروﭘﺎي ﺷﺮﻗﻲ آﻏـﺎز LBSEﭘﺪﻳﺪه . ﺷﻮداﻫﻤﻴﺖ ﻣﺤﺴﻮب ﻣﻲ 
ﻫـﺎي ﺑﻴﻮﺗﻴـﻚ ﮔﺮدﻳﺪ، زﻳﺮا ﺑﻪ اﺣﻤﺘﺎل زﻳﺎد در اﻳﻦ ﻣﻜـﺎن از آﻧﺘـﻲ 
 اﻣـﺎ ﻃـﻮﻟﻲ .ﺷـﻮد ﻻﻛﺘﺎم در ﺑﺎﻟﻴﻦ ﺑﻪ ﻣﻘﺎدﻳﺮ زﻳﺎد اﺳﺘﻔﺎده ﻣـﻲ ﺑﺘﺎ
ﻫﺎ در اﻳﺎﻟﺖ ﻣﺘﺤﺪه آﻣﺮﻳﻜﺎ و ﺳﺎﻳﺮ ﻧﻘﺎط ﺟﻬﺎن  LBSEﻧﻜﺸﻴﺪ ﻛﻪ 
  ﻫـ ــﺎ در LBSEﻣﻴـ ــﺰان ﺷـ ــﻴﻮع . ﻧﻴـ ــﺰ ﺷﻨﺎﺳـ ــﺎﻳﻲ ﮔﺮدﻳﺪﻧـ ــﺪ 
ﻫﺎي ﺑـﺎﻟﻴﻨﻲ از ﻛـﺸﻮري ﺑـﻪ ﻛـﺸﻮر دﻳﮕـﺮ ﻣﺘﻔـﺎوت ﻣﻴﺎن اﻳﺰوﻟﻪ 
  .(81-62  و 21-61)اﺳﺖ
از %( 22/1) ﻣـﻮرد 26ﻪ در ﺑﺮرﺳﻲ ﺣﺎﺿﺮ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳﺪ ﻛ ـ
  ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻛﻠﺒـﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ، واﺟـﺪ ﻣﻘﺎوﻣـﺖ ﭼﻨـﺪ داروﻳـﻲ082
ﻫﺎﻳﻲ وﺟﻮد داﺷﺘﻨﺪ ﻛﻪ ﺗﻤﺎﻣـﺎ ًﺑـﻪ از اﻳﻦ ﻣﻴﺎن ﺳﻮﻳﻪ . ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻲ
 ﺳﻔﻜـﺴﻴﻢ، ﺳﻔﺘﺮﻳﺎﻛـﺴﻮن، ﻫﺎﻳﻲ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺳـﻔﺎﻟﻮﺗﻴﻦ،  ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ آﻧﺘﻲ
  .زوﻛﺴﻴﻢ ﻣﻘﺎوم ﺑﻮدﻧﺪ ﺳﻔﻮﺗﺎﻛﺴﻴﻢ، ﺳﻔﺘﺎزﻳﺪﻳﻢ، و ﺳﻔﺘﻲ
ﻓﺘﻪ ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳـﺪ ﻛـﻪ در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﮔﺴﺘﺮده اﻧﺠﺎم ﮔﺮ 
ﻫﺎي ﺟﺪا ﺷﺪه از اﻧـﺴﺎن و ﺣﻴﻮاﻧـﺎت، ﺗﻘﺮﻳﺒـﺎً از اﻛﺜﺮ ﺳﻮﻳﻪ 
ﺑﻴﻮﺗﻴـﻚ ﺷـﺎﻣﻞ ﻫﺎ ﺑﻪ ﻳﻚ ﻳـﺎ ﺑـﻴﺶ از ﻳـﻚ آﻧﺘـﻲ ﻧﻴﻤﻲ از آن 
ﻫـ ــﺎ، ﺳـ ــﻮﻟﻔﻮﻧﺎﻣﻴﺪﻫﺎ،  ﻫـ ــﺎ، ﺳﻔﺎﻟﻮﺳـ ــﭙﻮرﻳﻦ ﺳـ ــﻴﻠﻴﻦ ﭘﻨـ ــﻲ
اﻳـﻦ . اﻧـﺪ ﻫـﺎ و آﻣﻴﻨﻮﮔﻠﻴﻜﻮزﻳـﺪﻫﺎ ﻣﻘـﺎوم ﺑـﻮده ﺗﺘﺮاﺳـﻴﻜﻠﻴﻦ
  ﻳـﻦ داروﻫـﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﻲ در زﻣﻴﻨـﻪ ﻣـﺼﺮف ا  اﻃﻼﻋﺎت ﺑﺎ 
ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻓﺎﻛﺘﻮر ﻛﻠﻴـﺪي در ﻇﻬـﻮر ﻣﻘﺎوﻣـﺖ، ﻣﻄﺎﺑﻘـﺖ ﻪ ﺑ
ﻫﻤﺎن ﮔﻮﻧﻪ ﻛﻪ در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﻴـﺰ ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﺑـﻪ وﺿـﻮح )دارد 
 دﻳﺪه ﺷـﺪ ﻫﺎي ﻓﻮق در ﺑﺮرﺳﻲ (. ﺑﻴﺎﻧﮕﺮ ﻫﻤﻴﻦ ﻣﻮﺿﻮع ﺑﻮد 
ﻫــﺎي ﻣــﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ اﻧ ــﺴﺎﻧﻲ ﺑ ــﻪ  ﺳــﻮﻳﻪ% 04ﻛــﻪ ﺗﻘﺮﻳﺒ ــﺎً 
( ﻤﻮﻛ ــﺴﺎزولﻳﻛﻮﺗﺮ) ﺳﻮﻟﻔﺎﻣﺘﻮﻛ ــﺴﺎزول -ﻣﺘ ــﻮﭘﺮﻳﻢ ﺗ ــﺮي
اﻳﻦ ﺑﺪان ﻋﻠﺖ اﺳـﺖ ﻛـﻪ اﻳـﻦ داروي ﺗﺮﻛﻴﺒـﻲ . ﻧﺪﻣﻘﺎوم ﺑﻮد 
  ﻫـﺎي اﻧـﺴﺎﻧﻲ ﺗﻮﺻـﻴﻪ ﺑﺮاي درﻣﺎن ﺗﻌﺪاد زﻳﺎدي از ﻋﻔﻮﻧﺖ 
 و ﻫﻤﻜﺎرانﻧﮋاد  دﻛﺘﺮ ﻗﺮﺑﺎن ﺑﻬﺰادﻳﺎن  ﺘﻲﻫﺎي ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﭼﻨﺪ ﻣﻘﺎوﻣ ﺳﻮﻳﻪ  درepyt-m-xtc-albارزﻳﺎﺑﻲ ژن 
 7831  و زﻣﺴﺘﺎنﭘﺎﺋﻴﺰ / 16و  06ﺷﻤﺎره / دورة ﭘﺎﻧﺰدﻫﻢ     ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان24
  ﻫـــﺎي ﻣﻘـــﺎوم ﺑـــﻪ اﻟﺒﺘـــﻪ اﻛﺜـــﺮ ﻧﻤﻮﻧـــﻪ . ﺷـــﻮد ﻣـــﻲ
 ﺳﻮﻟﻔﺎﻣﺘﻮﻛـﺴﺎزول در ﺑﺮرﺳـﻲ ﻓـﻮق ﺑـﻪ -ﻣﺘـﻮﭘﺮﻳﻢ ﺗـﺮي
در ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺣﺎﺿـﺮ ﻧﻴـﺰ )ﻴﻦ ﺣﺴﺎس ﺑﻮدﻧﺪ ﺑﺴﺳﻴﭙﺮوﻓﻠﻮﻛﺴﺎ
ﺎﺑﻬﻲ وﺟـﻮد  ﻣـﻮرد ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﻣـﺸ12 ﻣـﻮرد از 51ﺗﻘﺮﻳﺒـﺎ ًدر 
  .(82و72)(داﺷﺖ
ﻫ ــﺎي ﻣﻘ ــﺎوم، ﻛﻤﺘ ــﺮﻳﻦ ﻣﻘﺎوﻣ ــﺖ ﺑ ــﻪ در اﻳ ــﻦ اﻳﺰوﻟ ــﻪ 
  و%( 71/5)ﻫــ ــﺎي ﺳﻴﭙﺮوﻓﻠﻮﻛــ ــﺴﺎﺳﻴﻦ  ﺑﻴﻮﺗﻴــ ــﻚ آﻧﺘــ ــﻲ
ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺑﺎ ﺳﺎﻳﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﺑـﻴﻦ )ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ %( 03)  ﭘﻨﻢ اﻳﻤﻲ
ﻋﻨﻮان زﻧﮓ ﺧﻄﺮي ﺑـﺮاي رژﻳـﻢ ﻪ ؛ اﻳﻦ ﺑ (اﻟﻤﻠﻠﻲ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه 
  ﻫــﺎي ﻣــﺎ ﺑــﻪ ﺷــﻤﺎر   درﻣــﺎﻧﻲ ﺑﻴﻤﺎرﺳــﺘﺎن-داروﻳــﻲ
  .(03 و 92، 52، 42)آﻳﺪ ﻣﻲ
 CIMﻧﻜﺘﻪ ﺣﺎﻳﺰ اﻫﻤﻴﺖ در ﻣﻮرد اﻳـﻦ ﺗﺤﻘـﻖ، ﻣﻴـﺰان 
ﻫﻤﺎن ﻃﻮر ﻛﻪ در ﺑﺨﺶ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﻴـﺰ . ﺑﺎﺷﺪﻫﺎ ﻣﻲ در اﻳﺰوﻟﻪ 
 آﻣـﺪه از ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﺑـﻪ دﺳـﺖ CIMاﺷـﺎره ﮔﺮدﻳـﺪ، ﻣﻴـﺰان 
ﺑﺎﺷـﺪ، ﻛـﻪ اﻳـﻦ  ﻣـﻲ gμ652 ﺑـﻪ ﻣﻴـﺰان tset-Eﻧﻮارﻫـﺎي 
 و ﺳﺎﻳﺮ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت اﻧﺠـﺎم SLCCNﻣﻴﺰان ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺑﺎ ﻣﻌﻴﺎر 
  .(13و03و71)ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲﺷﺪه 
ﻗﺎﺑﻞ ذﻛـﺮ اﺳـﺖ ﻛـﻪ در ﺗﺤﻘﻴـﻖ ﺣﺎﺿـﺮ ﻳـﻚ ﻣـﻮرد از 
ي ﻛﻠﺒﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳـﻲ واﺟـﺪ ﻣﻘﺎوﻣـﺖ ﻫﺎ ﻪﻧﻤﻮﻧ
ﺑ ـﻪ ﺗﻤـﺎﻣﻲ % 001اﻳـﻦ اﻳﺰوﻟ ـﻪ . ﻣﻨﺤـﺼﺮ ﺑ ـﻪ ﻓـﺮدي ﺑـﻮد 
ﺑﻴـﻮﮔﺮام ﻣﻘـﺎوم آﻧﺘـﻲ ي ﻣـﺼﺮﻓﻲ در ﺗـﺴﺖ ﻫﺎ ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ آﻧﺘﻲ
 ،tset-E و اﻧﺠﺎم LBSEي ﻫﺎﭘﺲ از اﺳﺘﻔﺎده از دﻳﺴﻚ . ﺑﻮد
د ﻓﻨﻮﺗﻴـﭗ ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣـﺎز وﺳـﻴﻊ اﻟﻄﻴـﻒ در اﻳـﻦ اﻳﺰوﻟـﻪ وﺟﻮ
ﺟـﻮد ژن  و RCPﻣﺤﺮز ﮔﺮدﻳﺪ؛ ﻛﻪ در ﻧﻬﺎﻳﺖ ﭘﺲ از اﻧﺠـﺎم 
اﻳﻦ ﻧﻤﻮﻧﻪ از ادرار ﻧـﻮزادي .  اﺛﺒﺎت ﮔﺮدﻳﺪ epyt-m-xtc-alb
اي از  ﻣـﺸﺎﺑﻪ ﭼﻨـﻴﻦ اﻳﺰوﻟـﻪ. دﺳـﺖ آﻣـﺪه ﺑـﻮدﻪ  روزه ﺑـ5
  .(23)ﺑﻴﻤﺎري در ﺑﺮزﻳﻞ ﻧﻴﺰ ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ
ﻫـﺎي واﺟـﺪ ﻳﺪ در ﻣﻴﺎن اﻳﺰوﻟـﻪ ﻃﻮر ﻛﻪ اﺷﺎره ﮔﺮد  ﻫﻤﺎن
 RCPﻓﻨﻮﺗﻴﭗ ﻣﻘﺎوم ﺑـﻪ ﺳﻔﻮﺗﺎﻛـﺴﻴﻢ در ﺑﺮرﺳـﻲ ﺗﻮﺳـﻂ 
دﻟﻴﻞ اﻳﻦ . اﻧﺪ ﻧﺒﻮده M-XTCﻧﺸﺎن داده ﺷﺪ ﻛﻪ ﻫﻤﮕﻲ واﺟﺪ 
 ﻲﺑﺎﺷـﺪ؛ ﺑـﺪﻳﻦ ﻣﻌﻨ ـﻫﺎ ﻣﻲ  LBSEاﻣﺮ ﮔﺴﺘﺮدﮔﻲ ﻃﻴﻒ ﻋﻤﻞ 
ﻪ ﻫـﺎﻳﻲ ﺑ ـ LBSEﺗﻮاﻧـﺪ از ﻃﺮﻳـﻖ ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﻛﻪ ﻳﻚ ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻣﻲ 
. ﺰ ﻧﻤﺎﻳ ــﺪ، ﺳﻔﻮﺗﺎﻛــﺴﻴﻢ را ﻫﻴ ــﺪروﻟﻴM-XTC آﻧ ــﺰﻳﻢ ءﺟــﺰ
 ﺗﺎ ﺣﺪودي اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ M-XTCﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﻫﺮ ﭼﻨﺪ ﻛﻪ ﺗﺄﺛﻴﺮ 
ﺑﺎﺷﺪ، وﻟﻲ ﺗﻮاﻧـﺎﻳﻲ ﻫﻴـﺪروﻟﻴﺰ ﺳـﺎﻳﺮ ﺑﺮاي ﺳﻔﻮﺗﺎﻛﺴﻴﻢ ﻣﻲ 
  .ﻫﺎ را ﻧﻴﺰ دارد ﻫﺎي ﺧﺎﻧﻮاده ﺳﻔﺎﻟﻮﺳﭙﻮرﻳﻦ ﺑﻴﻮﺗﻴﻚ آﻧﺘﻲ
ﮔـﺮدد ﻛـﻪ ﺑـﺎ  ﻣـﻲ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﻄﺎﻟـﺐ ﻣـﺬﻛﻮر، ﺗﻮﺻـﻴﻪ 
ﻧﻈــﺎرت ﺑــﺮ ﻣــﺼﺮف ﻣــﻮاد ﺿــﺪﻣﻴﻜﺮوﺑﻲ در درﻣــﺎن 
 ي داروﻳـﻲ ﭼﻨـﺪ ﮔﺎﻧـﻪ ﻫـﺎ ﺪ ﻣﻘﺎوﻣـﺖ ﻳﻲ ﻛـﻪ واﺟ ـﻫـﺎ  ﻋﻔﻮﻧﺖ
   ﺟﻠـﻮﮔﻴﺮي ﻫـﺎ ﺑﺎﺷـﻨﺪ، از ﺗﻮﺳـﻌﻪ ﻣﻘﺎوﻣـﺖ در ﺑـﺎﻛﺘﺮي  ﻣﻲ
 ﻫـﺮ ﭼﻨـﺪ ﻫﺰﻳﻨـﻪ ﺗﻘﺤﻴـﻖ و ﺑﺮرﺳـﻲ دﻗﻴـﻖ .ﻋﻤـﻞ آوردﻪ ﺑـ
ﻓﻨﻮﺗﻴﭙﻲ و ژﻧﻮﺗﻴﭙﻲ ﺑﺎﻻﺳﺖ و اﻳﻦ ﺧﻮد ﻣﺤﺪودﻳﺘﻲ در ﻋﻤﻞ 
ﻳﻲ ﻛـﻪ ﻫـﺎ  اﻣﺎ در ﻣﺮاﻛﺰ درﻣﺎﻧﻲ و ﺑﻴﻤﺎرﺳﺘﺎن ،ﻛﻨﺪ ﻣﻲ اﻳﺠﺎد
ﻣﻨﻈـﻮر ﻪ  ﺑﺎﻻﺳﺖ، ﺑ ﻫﺎ ﻴﻚﺑﻴﻮﺗ آﻧﺘﻲﻣﻴﺰان ﺷﻴﻮع ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﺑﻪ 
ي ﻣﻘﺎوم، ﺗﻌﻴﻴﻦ دﻗﻴﻖ اﻟﮕﻮي ﻫﺎﺟﻠﻮﮔﻴﺮي از ﮔﺴﺘﺮش ﺳﻮﻳﻪ 
  .رﺳﺪ  ﻣﻲ، ﻻزم ﺑﻪ ﻧﻈﺮﻫﺎ ﻣﻘﺎوﻣﺘﻲ ﺑﺎﻛﺘﺮي
  
  ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
ﻣﻘﺎوﻣ ــﺖ در ﻛﻠﺒ ــﺴﻴﻼﭘﻨﻮﻣﻮﻧﻴﻪ % 22/41ﺟﺪاﺳ ــﺎزي 
اﻟﻄﻴـﻒ در ﺟﺪا ﺷﺪه و اﺛﺒـﺎت وﺟـﻮد ﺑﺘﺎﻻﻛﺘﺎﻣـﺎز وﺳـﻴﻊ 
ﺎي ﻫ ـاﻧﻮاع ﻣﻘﺎوم، ﺗﻮﺟﻪ وﻳﮋه ﺑﻪ ﻣﺼﺮف ﺳﻔﺎﻟﻮﺳﭙﻮرﻳﻦ 
ﻃـﻮر ﻗﻄـﻊ، ﻪ ﺑ ـ. ﺳـﺎزد اﻟﻄﻴﻒ را ﺧﺎﻃﺮﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ  وﺳﻴﻊ
ﻫـﺎ در ﻧﻘـﺎط ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺑﻴﻮﺗﻴـﻚ ﺗﺪﺑﻴﺮاﻧـﻪ آﻧﺘـﻲ ﻣﺼﺮف ﺑﻲ 
ﻫﺎي داروﻳﻲ ﺟﻬﺎن، ﻧﻘﺶ ﺑﺴﻴﺎر ﻣﻬﻤﻲ در اﻳﺠﺎد ﻣﻘﺎوﻣﺖ 
 ﭘﺲ ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﺑﺎ ﻧﻈـﺎرت ﺑـﺮ ﻣـﺼﺮف ﻣـﻮاد .داﺷﺘﻪ اﺳﺖ 
ﻫــﺎﻳﻲ ﻛــﻪ واﺟــﺪ  ﺿــﺪﻣﻴﻜﺮوﺑﻲ در درﻣــﺎن ﻋﻔﻮﻧــﺖ
و در ﺻـﻮرت )ﺑﺎﺷـﻨﺪ  ﻫـﺎي ﭼﻨـﺪ داروﻳـﻲ ﻣـﻲ ﻣﻘﺎوﻣـﺖ
 ،(ﻫـﺎي ﻣﻘـﺎوم اﻣﻜـﺎن ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﻓﻨﻮﺗﻴـﭗ و ژﻧﻮﺗﻴـﭗ ﺳـﻮﻳﻪ
ﻫـﺎ ﺗﻮان ﺗﺎ ﺣـﺪودي از ﺗﻮﺳـﻌﻪ ﻣﻘﺎوﻣـﺖ در ﺑـﺎﻛﺘﺮي  ﻣﻲ
  .ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﺑﻪ ﻋﻤﻞ آورد
  
  ﺗﻘﺪﻳﺮ و ﺗﺸﻜﺮ
ﺎن ﻣﻘﺎﻟﻪ ﻣﺮاﺗﺐ ﻗﺪرداﻧﻲ ﺧﻮد را از ﻫﻤﻜﺎران و ﮔﻧﻮﻳﺴﻨﺪ
ﻛﺎرﻛﻨ ــﺎن ﻣﺤﺘ ــﺮم ﻣﺮﻛ ــﺰ ﺗﺤﻘﻴﻘ ــﺎت ﻋﻠ ــﻮم آزﻣﺎﻳ ــﺸﮕﺎﻫﻲ 
آوري ﻪ ﻋﻠﺖ ﻛﻤـﻚ در ﺟﻤـﻊ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان، ﺑ 
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Abstract 
Background and Aim: Klebsiella pneumoniae (K. Pneumoniae) is one of the prevalent infectious bacteria, 
especially in hospitalized patients. Recently, its' multi drug resistance (MDR) trait has become more important and 
regarded as a virulant factor. In this study, we evaluated bla-ctx-m-type gene in clinical isolates of K.pneumoniae 
with multi drug resistance. 
Materials and Methods: In this descriptive cross-sectional study, a total of 280 K.pneumoniae strains were 
isolated from patients. Initially, we evaluated drug sensitivity with disk diffusion method. Then the minimum 
inhibitory concentration (MIC) of resistant isolates was determined with E-test stripes. The existence of ESBL 
(Extended Spectrum Beta-Lactamase) enzymes was identified by ESBL disks in Double Disk method. These 
resistances were evaluated with PCR. Finally, results were analyzed by SPSS software. 
Results: From total 280 K.pneumoniae, 62 samples (22.14%) showed multi drug resistance trait. 40 strains of 
these MDR isolates were completely resistant to the experimental cephalosporins, and positive in ESBL production 
by Double Disk methodology. These results were proved and evaluated with PCR and Sequencing. 
Conclusion: Detection of 22.14% MDR trait, especially extended spectrum beta-lactamases in resistant clinical 
K.pneumoniae isolates, points to the in usage of extended spectrum cephalosporins. 
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